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 Amyloid precursor protein (APP) はアルツハイマー病でよく研究されているタンパクであり，その細胞
質ドメインにはいくつかのリン酸化部位があることが知られている。さらに APPはアルツハイマー病に加え，
前立腺癌や乳癌をはじめとした癌においても細胞増殖や浸潤に関与していることが判明している。しかし，非
小細胞肺癌 (NSCLC) における APP，またそのリン酸化型タンパクである p-APPの生物学的・臨床的意義は
不明である。そこで，本研究では NSCLC における APP，p-APPの免疫局在を手術摘出検体で検討後，臨床
病理学的因子との相関関係を評価し，その意義を検討することを目的とした。 
対象として 126 症例の NSCLC 組織を用い，APP，p-APP を免疫組織化学的に検討したところ腫瘍細胞の
細胞質で陽性所見が認められた。APP が陽性であった症例は検討した肺腺癌 91 症例中 24 症例，肺扁平上皮
癌 35 症例中 16 症例であった。これに対し p-APP は肺腺癌 91 症例中 28 症例，肺扁平上皮癌 35 症例中 17
症例となった。肺腺癌症例でAPP，p-APPの発現と臨床病理学的因子との関係を解析したところ，Stage (APP，
p-APP) ，Pathological T factor (p-APP) ，リンパ節転移 (APP，p-APP) と有意な正の相関関係を示した。
一方，肺扁平上皮癌症例では，APP，p-APP 双方の発現と臨床病理学的因子との間に統計学的に有意な相関
関係は認められなかった。APP の発現は肺腺癌症例では予後との関連が認められなかったが，リン酸化型の
p-APP 陽性症例群では陰性症例群と比較して有意にその予後は不良であった。一方，肺扁平上皮癌症例では
APP陽性症例群，p-APP陽性症例群ともに陰性症例群と比較して有意に予後不良であった。 
本研究は，NSCLC 症例で APP，p-APP の局在を免疫組織化学的に検討したはじめての報告である。本研
究の研究成果から p-APP の発現は肺腺癌，肺扁平上皮癌双方でその予後に大きな影響を与えていることが考
えられた。しかし，肺癌細胞における APP及びそのリン酸化型の p-APPを介する細胞内情報伝達系の動態に
関しては，同じ NSCLCでも肺腺癌細胞と肺扁平上皮癌細胞間では異なっていることが示唆され，今後のさら
なる研究が必要と判断された。 
